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Резюме. В работе исследовалось противовоспалительное, противотромбозное, цитопротекторное действие
генерических лекарственных средств (ЛС) лизиноприла и каптоприла в условиях генетически обусловленной
артериальной гипертензии (АГ) у крыс.
Лизиноприл проявлял кардиопротекторные свойства в низкой концентрации. Отмечали снижение массы
тела, сердца, абсолютного и относительного числа моноцитов, гранулоцитов и количества клеток с микроядрами.
Каптоприл в свою очередь характеризовался большей безопасностью по сравнению с лизиноприлом. Под действием
ЛС в низкой концентрации наблюдали снижение массы тела, абсолютного числа моноцитов, гранулоцитов,
тромбоцитов, тромбокрита и количества клеток с апоптозом. Каптоприл в высокой дозе вызывал снижение массы
тела, сердца и количества клеток с апоптозом. При введении ЛС во всех исследуемых дозах происходило накопление
клеток в S+G2/M фазе клеточного цикла и изменение соотношения клеток с микроядрами и признаками гибели.
В результате можно сделать вывод о целесообразности выбора лекарственного средства и корректировки
доз с целью защиты сердца в зависимости от звена поражения в условиях генетически обусловленной АГ.
Ключевые слова: артериальная гипертензия, лизиноприл, каптоприл, кардиопротекторное действие.
Abstract. Antiinflammatory, antithrombotic, cytoprotective effect of such generic medicinal agents (MA) as lisinopril
and captopril in genetically induced arterial hypertension (AH) in rats was studied. The administration of low dose of
lisinopril exerted cardioprotective influence, decreased body, heart mass, absolute and relative number of monocytes,
granulocytes and the amount of cells with micronuclei.
Captopril in its turn was characterized by greater safety compared to lisinopril. Low doses of MA protected the
heart by lowering body mass and absolute number of monocytes, granulocytes, platelets, thrombocrit and the amount of
cells with apoptosis.  High doses of captopril reduced body, heart mass and the number of cells with apoptosis. The
administration of these medicinal agents in all investigated doses caused the increase in the number of cells in the S+G2/
M -phase.
As a result of the conducted investigation it is possible to conclude that different doses of lisinopril and captopril
can produce cardioprotective effect. The choice of MA and adjustment of drug dosage depend on the lesion component
in genetically induced AH.
П
атологическое ремоделирование серд-
ца развивается у 15-20% пациентов с
генетически обусловленной АГ. Про-
цесс ремоделирования является прогности-
ческим фактором развития сердечно-сосудис-
тых осложнений и приводит к коронарному
синдрому, инфаркту миокарда, сердечной не-
достаточности и внезапной смерти [1]. Пато-
логическая активация компонентов ренин-ан-
гиотензин-альдостероновой системы (РААС)
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является одним из гуморальных каскадов, ле-
жащих в основе процесса ремоделирования.
Ангиотензин-превращающий фермент
(АПФ) увеличивает концентрацию ангиотен-
зина II (АII), который, помимо влияния на
давление, вызывает генерирование активных
форм кислорода (АФК). Свободные радика-
лы оказывают повреждающее действие на
клетки миокарда с развитием процессов вос-
паления, тромбоцитоза, цито -, ДНК повреж-
дения [2].
Несмотря на терапию антигипертензив-
ными средствами, гибель от сердечно-сосуди-
стых заболеваний (ССЗ) остается высокой в
силу сложного и многофакторного механизма
развития. Ингибиторы ангиотензин-превраща-
ющего фермента (иАПФ) широко распростра-
нены для лечения АГ. Действие данных ЛС
направлено на подавление активности АПФ и
как следствие – снижение артериального дав-
ления (АД). Среди иАПФ лизиноприл и кап-
топрил занимают одно из лидирующих мест по
применению в Республике Беларусь.
Применение иАПФ широко распростра-
нено для лечения АГ и вторичной профилак-
тики ряда ССЗ, например, у пациентов с ише-
мической болезнью сердца, с инфарктом мио-
карда, с сердечной недостаточностью [2]. Од-
нако остается открытым вопрос о кардиопро-
текторной эффективности каптоприла и ли-
зиноприла в условиях генетически обуслов-
ленной АГ в качестве первичной профилак-
тики развития ряда ССЗ.
Целью нашего исследования явилось
изучение противовоспалительного, противо-
тромбозного, цито - и ДНК протекторного
действия каптоприла и лизиноприла на клет-
ки периферической крови, в условиях генети-
чески детерминируемой АГ. В качестве мар-
керов воспалительного процесса и процесса
тромбообразования оценивали лейкоцитар-
ные и тромбоцитарные параметры крови, со-
ответственно. Цитогенетические исследова-
ния проводили с использованием показателей
апоптоза, микроядер и распределения клеток
по фазам клеточного цикла. Для моделирова-
ния генетически детерминируемой АГ нами
были выбраны спонтанно-гипертензивные
крысы линии SHR (SHR).
Методы
Исследование проводили в двух повто-
рах в разное время года. В опыте использова-
лись крысы самцы линии SHR. Животные
были разделены на 5 групп: 1-я - лизиноприл
в дозе 0,5 мг/кг; 2-я - лизиноприл в дозе 8 мг/
кг; 3-я - каптоприл в дозе 2,5 мг/кг; 4-я - кап-
топрил в дозе 15 мг/кг; 5-я - контроль. Каждая
группа состояла из 16 животных. Исследуе-
мые лекарственные средства вводили с пить-
евой водой животным натощак, начиная с воз-
раста 6 недель. Крысы контрольной группы
получали питьевую воду. Эксперимент про-
водили на протяжении 16 недель.
Измеряли морфологические признаки:
вес тела, сердца, почек и плотность сердца,
почек; показатели крови и количество клеток
с апоптозом, микроядрами, распределение
клеток по фазам клеточного цикла. Значения
показателей крови измеряли кондуктометри-
ческим методом на автоматизированном ге-
матологическом анализаторе (Humacaunt, Гер-
мания). Кровь разводили в изотоническом
растворе HC-DILUENT (Humacaunt GmbH, Гер-
мания) в соотношении 1:10. Анализ ДНК про-
водили методом проточной цитофлуоримет-
рии на проточном цитофлуориметре Cytomics
FC500 (Beckman Coulter, США). Кровь отмы-
вали буферным раствором Isoton II Diluent
(Beckman Coulter, США). Полученные пробы
обрабатывали раствором рибонуклеазы А
(Sigma-Aldrich, США), красителем пропидия
йодидом (Wako Pure Chemical Industries, США).
 Декапитацию крыс и забор биологичес-
кого материала проводили после 16 недель
введения лекарственных средств.
Статистическую обработку проводили с
использованием пакета анализа данных Excel и
Statistica 8.0 непараметрическими методами с
использованием критериев Краскела-Уоллиса и
Манна-Уитни. Результаты представлены как
среднее арифметическое значение плюс/минус
стандартная ошибка среднего для выборки.
Результаты и обсуждение
Результаты исследования действия ли-
зиноприла, каптоприла на морфологические
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Таблица 1
Оценка морфологических признаков крыс при действии лизиноприла, каптоприла
Примечание: * - P<0,05 по сравнению с контрольной группой, критерий Манна-Уитни. ** - P<0,05
по сравнению с группой, получающей препарат в максимальной дозе, критерий Манна-Уитни. Группа 1
- лизиноприл в дозе 0,5 мг/кг; группа 2 - лизиноприл в дозе 8 мг/кг; группа 3 - каптоприл в дозе 2,5 мг/кг;
группа 4 - каптоприл в дозе 15 мг/кг; группа 5 - интактный контроль.
№ 
группы 
Масса 
тела, г 
Масса 
сердца, г 
ОКМ 
сердца 
Плотность 
сердца, 
г/мл 
Масса 
почек, г 
ОКМ 
почек 
Плотность 
почек, 
г/мл 
Лизиноприл 
Группа 1 261,9±3,0 
*,** 
1,05±0,02 
*,** 
4,01±0,06 0,94±0,05 2,24±0,07 8,56±0,22 
*,** 
0,98±0,02 
Группа 2 228,8±8,4
* 
0,86±0,03
* 
3,81±0,14
* 
0,96±0,09 2,36±0,06 10,39±0,3
* 
0,95±0,03 
Каптоприл 
Группа 3 265,6±4,8
* 
1,16±0,03 4,35±0,05 
** 
1,04±0,05 2,29±0,09 8,61±0,27 1,62±0,18 
** 
Группа 4 261,3±4,6
* 
1,07±0,02
* 
4,10±0,09 1,06±0,08 2,23±0,07 8,54±0,19
* 
0,99±0,03 
Контроль 
Группа 5 284,0±5,3 1,19±0,03 4,18±0,08 1,0±0,04 2,32±0,11 8,13±0,27 0,99±0,02 
 
характеристики животных представлены в
таблице 1.
В ходе исследования к концу 16 недели
у крыс, получавших ЛС, отмечалось измене-
ние массы тела, сердца, относительного ко-
эффициента массы (ОКМ) сердца и почек, что
проявилось в статистически значимых изме-
нениях исследуемых показателей.
 Лизиноприл во всех исследуемых дозах
статистически значимо снижал массу тела и
сердца при неизменной плотности сердца по
сравнению с контрольной группой. Также на-
блюдалось достоверное увеличение ОКМ по-
чек на фоне отсутствия достоверных измене-
ний в массе и плотности почек.
Введение лизиноприла в дозе 8 мг/кг
вызывало статистически значимое наиболь-
шее снижение массы тела, сердца и ОКМ сер-
дца по сравнению с исследуемой группой,
получающей лизиноприл в дозе 0,5 мг/кг
(р<0,05). Избыточная масса тела является фак-
тором риска развития инфаркта миокарда [3].
ОКМ почек был достоверно выше по сравне-
нию с контрольной и группой, получающей
лизиноприл в дозе 0,5 мг/кг (р<0,05). Увели-
чение ОКМ почек может быть связано с осо-
бенностью метаболизма ЛС. Элиминация ли-
зиноприла происходит полностью через поч-
ки [4]. Также в ходе эксперимента в данной
группе наблюдались признаки токсического
поражения и были отмечены смертельные
случаи.
 Каптоприл во всех исследуемых груп-
пах вызывал достоверное снижение массы
тела (р<0,05) по сравнению с контрольной
группой. ЛС только в дозе 15 мг/кг достовер-
но снижало массу сердца и увеличивал ОКМ
почек по сравнению с контрольной группой
(р<0,05). Увеличение ОКМ почек при исполь-
зовании ЛС так же может быть связано с ме-
таболизмом, так как элиминация каптоприла
происходит преимущественно через почки[4].
При введении каптоприла во всех иссле-
дуемых дозах наблюдалась тенденция к сни-
жению массы сердца на фоне роста плотнос-
ти сердца. Также была установлена отчетли-
вая тенденция к увеличению ОКМ и плотно-
сти почек по сравнению с контрольной груп-
28 ОСОБЕННОСТИ ДЕЙСТВИЯ ЛИЗИНОПРИЛА И КАПТОПРИЛА
Таблица 2
Оценка лейкоцитарных параметров крови крыс при действии
лизиноприла и каптоприла
Примечание: * - P<0,05 по сравнению с контрольной группой, критерий Манна-Уитни. ** - P<0,05
по сравнению с группой, получающей препарат в максимальной дозе, критерий Манна-Уитни. Группа 1
- лизиноприл в дозе 0,5 мг/кг; группа 2 - лизиноприл в дозе 8 мг/кг; группа 3 - каптоприл в дозе 2,5 мг/кг;
группа 4 - каптоприл в дозе 15 мг/кг; группа 5 - интактный контроль.
№ группы 
Кол-во лейко-
цитов, 
10
9
/л 
Кол-во 
лимфо-
цитов, % 
Кол-во 
лимфо-
цитов, 
10
9
/л 
Кол-во 
моно-
цитов, % 
Кол-во 
моно-
цитов, 
10
9
/л 
Кол-во 
грануло-
цитов, % 
Кол-во 
грануло-
цитов, 
10
9
/л 
Лизиноприл 
Группа 1 9,0±0,9 76,6±2,1 
*,** 
6,7±0,6 3,7±0,5 
* 
0,36±0,08
* 
19,7±2,0
* 
1,9±0,4 
* 
Группа 2 12,7±2,1 64,9±5,4 8,7±1,3 10,7±5,4 0,66±0,17 25,3±2,1 3,4±0,7 
Каптоприл 
Группа 3 10,0±1,9 
 
72,8±1,8 
*,** 
6,9±1,1 
** 
5,1±0,8 0,40±0,05
* 
23,3±2,3 
** 
2,7±0,8 
 
Группа 4 13,7±1,6 65,3±2,9 8,7±1,1 4,5±0,7 0,62±0,13 30,3±2,8 4,2±0,6 
Контроль 
Группа 5 10,7±0,7 65,3±2,2 6,9±0,5 5,7±0,7 0,58±0,06 29,0±2,5 3,2±0,4 
 
пой. Результаты исследования морфологичес-
ких признаков говорят о влиянии каптоприла
на процессы ремоделирования в сердце, поч-
ках и целом организме.
Согласно литературным данным благо-
приятное влияние на предотвращение разви-
тия гипертрофии миокарда оказывает сниже-
ние массы сердца, которое связано со сниже-
нием фракции коллагена под действием иАПФ
как с сульфгидрильной группой, так и карбок-
сильной группой. Отсутствие достоверных из-
менений в плотности миокарда под действи-
ем иАПФ может быть связано с распределени-
ем коллагенов I и III типов в клетке [5].
Таким образом, анализ полученных дан-
ных позволяет сделать заключение о том, что
лизиноприл в высокой дозе оказывает наибо-
лее выраженное действие на морфологичес-
кие показатели и вызывает токсическое дей-
ствие, что является неблагоприятным прогно-
зом при развитии ССЗ. Использование же
лизиноприла в более низких концентрациях
характеризуется отсутствием токсического
действия.
 Каптоприл, в свою очередь, во всех ис-
следуемых дозах не вызывал выраженного
повреждающего действия и характеризовался
более безопасным действием по сравнению с
лизиноприлом.
Результаты определения некоторых ге-
матологических показателей крови крыс при
использовании лизиноприла и каптоприла
представлены в таблицах 2 и 3.
Введение ЛС в течение 16 недель влия-
ет на гематологические показатели, что про-
явилось в статистически значимых изменени-
ях в лейкоцитарных и тромбоцитарных пара-
метрах.
Согласно данным научных исследований
описано противовоспалительное действие
иАПФ. Защитное действие ЛС связывают с
ингибированием каталитического сайта АПФ
в гемопоэтических клетках и снижением об-
разование АФК [2].
При анализе лейкоцитарных параметров
было установлено, что лизиноприл в дозе
0,5мг/кг вызывал достоверное снижение аб-
солютного и относительного числа моноци-
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Таблица 3
Оценка тромбоцитарных параметров крови крыс при действии лизиноприла
и каптоприла
Примечание: * - P<0,05 по сравнению с контрольной группой, критерий Манна-Уитни. ** - P<0,05
по сравнению с группой, получающей препарат в максимальной дозе, критерий Манна-Уитни. Группа 1
- лизиноприл в дозе 0,5 мг/кг; группа 2 - лизиноприл в дозе 8 мг/кг; группа 3 - каптоприл в дозе 2,5 мг/кг;
группа 4 - каптоприл в дозе 15 мг/кг; группа 5 - интактный контроль.
№ группы Количество тромбоцитов, 10
9
/л Тромбокрит, % 
Лизиноприл 
Группа 1 568,5±47,5 0,299±0,03 
Группа 2 549,9±93,3 0,295±0,05 
Каптоприл 
Группа 3 466,2±59,8** 0,256±0,03 
Группа 4 643,7±57,0* 0,347±0,035* 
Контроль 
Группа 5 493,7±19,4 0,271±0,011 
 
тов и гранулоцитов (р<0,05). Также наблюда-
лась тенденция к снижению общего количе-
ства лейкоцитов.
Лизиноприл в дозе 8 мг/кг не вызывал
изменение лейкоцитарных параметров крови
по сравнению с контрольной группой. Иссле-
дование не выявило статистически значимых
изменений исследуемых показателей. Несмот-
ря на отсутствие достоверных отличий, была
установлена отчетливая тенденция к увели-
чению лейкоцитов, абсолютного количества
лимфоцитов, моноцитов, гранулоцитов по
сравнению с контрольной группой.
Введение каптоприла в дозе 2,5 мг/кг
вызывало статистически значимое снижение
абсолютного числа моноцитов (р<0,05). Так-
же наблюдалась тенденция к снижению абсо-
лютного числа гранулоцитов.
Каптоприл в дозе 15 мг/кг не вызывал
статистически значимое изменение лейкоци-
тарных параметров крови. Наблюдалась тен-
денция к увеличению количества лейкоцитов
и абсолютного количества лимфоцитов, мо-
ноцитов, гранулоцитов.
Статистически значимое увеличение
процентного содержания лимфоцитов, моно-
цитов, гранулоцитов наблюдаемое в исследо-
вании, не отражает истинный (абсолютный)
лимфоцитоз, моноцитоз, гранулоцитоз, а мо-
жет быть следствием снижения абсолютного
числа лейкоцитов и других видов (обычно
нейтрофилов). Поэтому при анализе учиты-
валось абсолютное количество лимфоцитов,
моноцитов, гранулоцитов [6].
Таким образом, согласно полученным
результатам, противовоспалительное дей-
ствие лизиноприла и каптоприла в минималь-
ной дозе связано с влиянием на моноциты и
гранулоциты. В высоких дозах не обладают
противовоспалительным действием, что мо-
жет быть связано с цитотоксическим действи-
ем высоких доз иАПФ.
В условиях развития гипертрофии мио-
карда наряду с активацией воспалительного
процесса и повреждающего действия свобод-
ных радикалов происходит активация процес-
са тромбообразования. Согласно данным од-
них авторов, лизиноприл обладает противо-
тромбозным действием у пациентов с АГ [7].
По данным других авторов, ЛС не оказывает
влияние на число и агрегацию тромбоцитов
[8].
В ходе эксперимента было установлено,
что лизиноприл в исследуемых дозах не вы-
зывал достоверное изменение тромбоцитар-
ных параметров по сравнению с контрольной
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Таблица 4
Оценка показателей апоптоза, микроядер и распределение клеток по фазам клеточного
цикла в клетках крыс при действии лизиноприла и каптоприла
Примечание: * - P< 0,05 по сравнению с контрольной группой, критерий Манна-Уитни. ** - P<0,05
по сравнению с группой, получающей препарат в максимальной дозе, критерий Манна-Уитни. Группа 1
- лизиноприл в дозе 0,5 мг/кг; группа 2 - лизиноприл в дозе 8 мг/кг; группа 3 - каптоприл в дозе 2,5 мг/кг;
группа 4 - каптоприл в дозе 15 мг/кг; группа 5 - интактный контроль.
№ группы Апоптоз, % Микроядра, % G0/G1, % S+G2/M, % 
Лизиноприл 
Группа 1 77,9 50*,** 92,5±1,5 11,8±2* 
Группа 2 139 129 90,0±2,0 9,2±2,2 
Каптоприл 
Группа 3 56,7* 156 93,5±1,4 6,46±1,4 
Группа 4 61,5* 87,5 92,6±1,6 6,96±1,6 
Контроль 
Группа 5 100 100 94,1±0,6 5,1±0,78 
 
группой (табл. 3). Несмотря на отсутствие до-
стоверных отличий в группе, получающей
лизиноприл, в дозе 0,5 мг/кг была, установле-
на отчетливая тенденция к увеличению коли-
чества тромбоцитов и тромбокрита. В то же
время, в группе, получающей лизиноприл в
дозе 8 мг/кг, наблюдалась тенденция к сниже-
нию количества тромбоцитов и тромбокрита.
Результаты исследования показали, что
применение каптоприла только в дозе 15 мг/
кг достоверно увеличивает количество тром-
боцитов и тромбокрита по сравнению с конт-
ролем (р<0,05). В группе, получающей каптоп-
рил в дозе 2,5 мг/кг, наблюдалась тенденция к
снижению количества тромбоцитов и тром-
бокрита.
Таким образом, лизиноприл в мини-
мальной дозе и каптоприл в максимальной
дозе оказывают стимулирующее влияние на
процесс тромбообразования.
При развитии ССЗ в условиях АГ про-
исходит активация АII и генерирование
АФК, которые вызывают повреждения кле-
ток и ДНК. При цито-, ДНК повреждении ак-
тивация процессов клеточного деления вы-
зывает развитие пролиферативных процес-
сов и фиброза или клеточной гибели [9]. Про-
исходит снижение количества клеток в G0/
G1 фазе и увеличивается количество клеток
в S+G2/M фазе клеточного цикла [10], нарас-
тает уровень повреждений ДНК в клетках
почек [11] с их дальнейшей реализацией в
микроядра [12].
Результаты исследования действия ли-
зиноприла и каптоприла на показатели апоп-
тоза, микроядер и распределение клеток по
фазам клеточного цикла в клетках перифери-
ческой крови крыс представлены в таблице 4.
Введение крысам лизиноприла в дозах
0,5 и 8 мг/кг в периферической крови вызыва-
ло дозозависимую тенденцию к снижению
количества клеток в G0/G1-фазе или фазе на-
чального роста. При введении крысам лизи-
ноприла в дозе 0,5 мг/кг уровень клеток в
S+G2/M-фазе клеточного цикла статистичес-
ки значимо повышался по сравнению с дан-
ными контрольной группы (р<0,05). Также
наблюдалась тенденция к накоплению клеток
в данной фазе при введении лизиноприла в
дозе 8 мг/кг.
В условиях приема лизиноприла в дозе
0,5 мг/кг статистически значимо снижалось
количество микроядер у животных, по срав-
нению с данным показателем у крыс конт-
рольной группы и группы, получающей ли-
зиноприл в дозе 8 мг/кг (р<0,05). Уровень
апоптоза у крыс после введения лизиноприла
в дозе 0,5 мг/кг был ниже, чем у животных
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контрольной группы. Повышение дозы лизи-
ноприла до 8 мг/кг вызывало тенденцию к
увеличению числа клеток с микроядрами и
апоптозом.
Введение крысам каптоприла в дозах 2,5
и 15 мг/кг в периферической крови вызывало
дозозависимую тенденцию к снижению коли-
чества клеток в G0/G1-фазе и увеличению ко-
личества клеток в S+G2/M-фазе клеточного
цикла. Уровень микроядер недостоверно по-
вышался после применения каптоприла в дозе
2,5 мг/кг, а в дозе 15 мг/кг - снижался, по срав-
нению с контрольной группой. Уровень апоп-
тоза в группах, получающих каптоприл в до-
зах 2,5 и 15 мг/кг, был ниже, чем в контрольной
группе (р<0,05). С увеличением дозы обнару-
живалась тенденция к снижению клеток с
апоптозом.
На данный момент для используемой
модели остается открытым вопрос изучения
действия ЛС на клетки сердечно-сосудистой
системы и системы кроветворения.
В условиях хронического воздействия ЛС
на быстро пролиферирующие чувствительные
клетки кроветворной ткани, могут происходить
глубокие изменения в соотношении их различ-
ных субпопуляций; в отличие от слабо проли-
ферирующих кардиомиоцитов, находящихся на
разных стадиях дифференцировки, окруженных
фибробластами и сателитными стволовыми
клетками. В течение этого длительного процес-
са по принципу обратной связи, вероятно, про-
исходит тенденция к восстановлению процен-
та гранулоцитов и моноцитов, чье количество
меньше при малых дозах ЛС (табл. 2). Свиде-
тельством процесса восстановления может
быть увеличения в крови процента лимфоци-
тов (табл. 2) и клеток в клеточном цикле S+G2/
M-фазе (табл. 4), репрезентируя усиление про-
цесса кроветворения в костном мозге экспери-
ментальных животных.
Различные соотношения процента кле-
ток с микроядрами и признаками апоптоза при
различных дозах ЛС, вероятно, указывают на
напряженность и связанную с ней неэффек-
тивность кроветворения на фоне повышенной
индукции повреждений ДНК, в условиях ге-
нетически обусловленной АГ.
Так, в условиях действия лизиноприла
усиление пролиферации, отмечаемое при ма-
лой дозе данного лекарственного средства, при
увеличении дозы приводит к накоплению в
периферическом русле системы кроветворения
числа клеток (табл. 2) с такими признаками
повреждения ДНК, как микроядра и апоптоз
(табл. 4). Данный процесс можно описать с
позиции клеточного дефицита, при котором в
клеточный цикл вступают клетки с повреж-
дениями ДНК. Результатом накопления дефек-
тных клеток являлась гибель животных в груп-
пе, получавшей максимальную дозу лизиноп-
рила.
Действие каптоприла приводит к на-
коплению клеток с отдаленной клеточной ги-
белью, реализация которой происходит в
органах депонирования клеток на завершаю-
щихся стадиях дифференцировки и гибели.
Поэтому число клеток на стадии апоптоза в
группах с каптоприлом ниже контрольного
уровня (табл. 4).
Таким образом, установлено, что пока-
затели клеточного цикла, апоптоза и число
клеток с микроядрами являются достаточно
информативным маркером специфического
и/или побочного действия ЛС не только об-
ладающих мутагенными свойствами, но и
влияющих на кинетику клеточных популяций.
Исходя из данных о зависимости цитогене-
тических процессов от циркадных и сезон-
ных ритмов [13, 14], в периферической кро-
ви, выполняющей транспортную роль меж-
ду органами кроветворения, дифференциров-
ки и депонирования, мы можем ожидать ес-
тественные колебания изучаемых параметров
относительно контрольных данных в рамках
физиологической реакции организма на изу-
чаемые ЛС. В случае истощения клеточного
потенциала, обеспечивающего данную физи-
ологическую реакцию, используемые цито-
генетические параметры клеток перифери-
ческой крови можно использовать как мар-
керы побочного действия ЛС на систему кро-
ветворения в целом и клеточные популяции
в частности. Так, показано, что иАПФ могут
активно влиять на регуляцию стволовых кле-
ток гемопоэза [15].
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Заключение
Таким образом, для предотвращения
развития ССЗ антигипертензивные средства,
используемых в качестве профилактики, дол-
жны быть безопасными и обладать кардиоп-
ротекторным действием, которое выражается
в противовоспалительном, противотромботи-
ческом, цито - и ДНК протекторном эффек-
тах.
Лизиноприл оказывал благоприятное
действие на морфологические признаки: сни-
жал массу тела и сердца. В высоких дозах ЛС
вызывало токсическое поражение со смертель-
ными случаями. Противовоспалительное дей-
ствие лизиноприл оказывал в низкой дозе.
Наблюдалось снижение абсолютного и отно-
сительного числа моноцитов, гранулоцитов.
Не было установлено влияния лизиноприла
на изменение тромбоцитарных параметров.
Каптоприл характеризовался большей
безопасностью по сравнению с лизиноприлом.
Не было установлено смертельных исходов.
ЛС во всех исследуемых концентрациях ока-
зывало действие на морфологические призна-
ки, снижая массу тела и в высокой дозе – сер-
дца. Противовоспалительное действие кап-
топрил оказывал в низкой дозе. Наблюдалось
снижение абсолютного и относительного чис-
ла моноцитов, гранулоцитов. Каптоприл в
высокой дозе активировал процесс тромбооб-
разования, увеличивая количество тромбоци-
тов и тромбокрита.
ЛС оказывали стимулирующее действие
на процесс кроветворения, что отражалось на
изменении цитогенетических параметров.
Наблюдалось увеличение количества лимфо-
цитов и количества клеток в S+G2/M фазе кле-
точного цикла с ростом дозы иАПФ. В низких
дозах ЛС количество моноцитов и гранулоци-
тов было снижено. Лизиноприл оказывал сти-
мулирующее действие на пролиферацию кле-
ток с поврежденной ДНК, обусловленной АГ,
наблюдалось увеличение процента апоптоза
и образования микроядер. Данное действие
усиливалось с увеличением дозы, что приво-
дило к гибели животных. Каптоприл вызы-
вал развитие отдаленной клеточной гибели,
наблюдалось снижение клеток с апоптозом.
Согласно вышеизложенному, можно сде-
лать вывод о целесообразности выбора лекар-
ственного средства и корректировки доз, в
условиях генетически обусловленной АГ.
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